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Abstract

Objective: We aimed to demonstrate the differences between grade | and Il
(OMS classification) of intracranial meningiomas. We evaluate their location,
Simpson resection grade, re-operations rate, adjuvant treatment and patient
outcomes.

Methods: We conduct a retrospective review of Sixty- three clinical records of
patients who were diagnosed with meningiomas grade | and Il (OMS) between
2009-2015 and received surgical treatment at our Hospital. We evaluated
different variables such as age, sex, histological type, Simpson grade resection,
location, symptoms, radiotherapy, follow-up, mortality rate and patient outcome.
The main aim was to establish the differences between these intracranial tumors.
Results: A total of sixty-three patients diagnosed with meningiomas and received
surgical treatment; fifty-one were grade | and thirteen with grade Il. There were no
differences in the rate between man and women. The average age for both types of

meningiomas was 57 years old. The typical meningiomas were located in 55% of the Access this article online
cases outside the cranial base vs. 91.6% of the atypical meningiomas (P = 0.03). Website:

Typical meningioma had a Simpson resection grade of I, Il and Ill in 74.5% against www.surgicalneurologyint.com
58.3% of the atypical (P = 0.2). The atypical meningioma in 33% had more than DOI:
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one-stage surgery vs. 9.8% of the typical (P = 0.03). The patients with a typical
meningioma showed a good outcome in 86.2% vs. 53.8 of the grade Il (P=0, 01).
The typical meningiomas showed a good outcome in 82.2% of the cases vs. 53.8%
of the atypical. The grade Il meningiomas received adjuvant treatment in 33.3%,
while the grade | only 1.9%.

Conclusions: The atypical intracranial meningiomas have a worse outcome
compared with the typical kind and a higher incidence of re-operations. These
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tumors have a preference for a location outside the cranial base. Concluding that
the location could be a risk factor.

Key Words: Atypical meningiomas, cerebral meningiomas, OMS classification,
radiotherapy, surgery

Resumen

Introduccion: Los meningiomas Grado Il tienen un comportamiento biolégico
mas agresivo que los Grado |. A partir del aflo 2007, con los nuevos criterios de
clasificacion, la incidencia de meningiomas atipicos reportada aumenté hasta un 35%.

Objetivo: Establecer diferencias entre los Meningiomas Grado | y Il de la
clasificacion de la OMS, en lo que respecta a: grados de reseccién de Simpson,
localizacion tumoral, necesidad de reintervencion, tratamiento adyuvante, evolucion
y mortalidad.

Métodos: Estudio retrospectivo de 63 pacientes operados entre el periodo
2009-2015.

Variables analizadas: sexo, edad, grado histoldgico, localizacion, grado de
reseccion quirdrgica, radioterapia adyuvante, mortalidad y evolucion.

Resultados: Se analizaron 63 pacientes: 51 Grado | y 12 Grado |l de la clasificacion
de la OMS. La distribucién por sexo no mostrd diferencias entre meningiomas
benignos y atipicos. Tampoco el grupo etario de presentacion; mediana de 57
anos. Un 55% de los meningiomas benignos se localizaron fuera de la base del
craneo versus el 91,6% de los meningiomas atipicos (P=0.02). En el 74,5% de los
meningiomas benignos se logrd una reseccion total (Simpson I-11-11l) versus el 58.3%
para los atipicos (P = 0.3). Se reintervinieron el 33,3% de meningiomas atipicos en
comparacion con el 9.8% de los benignos (P = 0.03). Tuvieron una buena evolucion
el 86,2% de los benignos vs el 53,8% de los Gll (P=0.01). Realizaron radioterapia
adyuvante el 33,3% de los meningiomas Grado Il vs el 1,9% de los Grado |.

Conclusiones: Los meningiomas atipicos cerebrales tienen peor prondstico
evolutivo que los Grado | de la OMS. Presentan una mayor tasa de reintervencion
y se localizan mas frecuentemente fuera de la base del craneo. La localizacion
pareciera ser un factor de riesgo para el desarrollo de meningiomas atipicos.

Palabras claves: Clasificacion de la OMS, localizacion tumoral, meningiomas
atipicos, meningiomas cerebrales, radioterapia adyuvante, tratamiento quirurgico.

INTRODUCCION

Los meningiomas son los tumores primarios cerebrales mas
frecuentes de origen no glial. Representan aproximadamente
el 20% de todos los tumores cerebrales.!!! La denominacion
de “meningioma”, fue acufiada por Cushing en 1922 para
describir una neoplasia benigna originada en las meninges
del cerebro. La gran mayoria de los meningiomas ocurren
en la edad adulta y son poco frecuentes en el grupo
ctario pedidtrico (1,4 al 4%). Mantienen una relacion
Mujer-Varén 2:1. La incidencia anual de meningiomas es de
aproximadamente 6 por 100.000 habitantes."

Se clasifican segin la Organizacién mundial de la
Salud (OMS) en 3 grados:!”!

e Benignos (Grado I).

* Atipicos (Grado II).

e Malignos (Grado III).
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Los meningiomas atipicos representan un subgrupo
de tumores con caracteristicas histolgicas y clinicas
que sugieren un comportamiento mds agresivo. Los
criterios  de clasificacion de la OMS cambiaron de
manera significativa en el afio 2007, basado en series
retrospectivas que asocian los resultados obtenidos de los
pacientes operados de meningiomas con los criterios de
clasificacion histologicos.

Estos nuevos criterios ampliaron la  definicion  de
meningioma atipicos modificando la incidencia del 5% al

20-35% del total.l!

Este incremento efectivo en la incidencia de meningiomas
grado 1l subraya la importancia de determinar Ia
terapéutica 6ptima para estos tumores, ya que presentan
una peor evolucién clinica comparado a los tumores de
grado 1. La sobrevida libre de progresién tumoral a los 5
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afios posterior al tratamiento definitivo, ha sido reportada
del 20 al 50% cuando son considerados los meningiomas
atipicos y anaplasicos en conjunto, y un 38 a 62% cuando
se evaldan dnicamente los meningiomas atipicos. La
sobrevida a 15 afos de los meningiomas atipicos es

del 57% comparado con el 86% de los meningiomas
Grado 1.0W

Fn este trabajo se presentan los resultados del estudio
de una serie retrospectiva de 63 pacientes operados

de meningiomas cerebrales en el Hospital Nac.
Prof. A. Posadas durante el periodo 2009-2015.

Objetivo

Establecer diferencias entre los meningiomas Grado |
y I de la clasificacion de la OMS, en lo que respecta
a evolucion, mortalidad, necesidad de re-intervencion,
grado de reseccién quirdrgica alcanzado, tratamiento
radiante y localizacion tumoral en una serie de 63
pacientes operados.

MATERIALESY METODOS

Luego de la aprobacién por el comité de ética del
Hospital Nacional Prof. A. Posadas, se analizaron en
forma retrospectiva las historias clinicas de 63 pacientes
consecutivos operados de meningiomas cerebrales, entre
Mayo del 2009 y Agosto del 2015. Todos los pacientes
fueron operados por médicos integrantes del Servicio
de Neurocirugia del Hospital Nac. Prof. A. Posadas. Se
recogieron para su andlisis las siguientes variables: sexo,
edad, escala de Karnofsky pre y postquirirgico, anatomia
patoldgica, localizacién tumoral, grado de reseccién
quirdrgica, tratamiento radiante adyuvante, evolucién y
mortalidad.

Solo se reclutaron pacientes con al menos 12 meses de
scguimiento posoperatorio.

La extension de la reseccién tumoral se obtuvo del
parte operatorio y se utilizé la clasificacién de Simpson
dicotomizado a reseccion total los grados (I-II-III) vy
subtotal los grado (IV-V).

En lo que respecta a la evolucién clinica, fueron
considerados como buena evolucién a aquellos pacientes
con puntaje =70 en la escala de Karnofsky, y mala
evolucion a aquellos con un puntaje <70. Con los datos
obtenidos se construy6é la Tabla 1, donde figuran las
caracteristicas de los pacientes estratificados segun su
grado histoldgico.

Los datos fueron analizados con el programa estadistico
EPIINFO 7.0. Para comparar variables categéricas se
utiliz6 el chi cuadrado y el test exacto de Fisher. Para el
andlisis de datos continuos utilizamos Mann- Whitney y
t-test para muestras independiente. Para todo el andlisis
estadistico se consideré como significativo un valor de

P < 0.05.

RESULTADOS

Se analizaron comparativamente 63 pacientes que
fueron sometidos a cirugia, de los cuales 51 presentaron
meningiomas Grado I de la OMS y los 12 restantes
meningiomas Grado II. Estos tltimos representaron el
19% de la serie total. La mediana de edad fue de 57 afios
(rango 15-82) para ambos grados de meningiomas. No se
hallaron diferencias significativas para la variable sexo entre
ambos grupos: femenino 62,7% para los meningiomas Grado
I de la OMS vs 50% en los Grado Il (P = 0.4). Tampoco
hubo diferencias en lo que respecta a la condicién clinica
prequirdrgica medida por la escala de Karnofsky (P = 0.7).

Con respecto a la localizacion tumoral, el 55% de
los meningiomas Grado I de la OMS se localizaron
fuera de la base del crinco comparado con el 91.6%
de los meningiomas Grado II (P = 0.02). RR 6.7 IC
95% (0.93-49). (Grificos 1y 3).

Se logré una reseccion completa en el 74,5% de los
meningiomas Grado 1 de la OMS versus el 583%
de los meningiomas Grado II (P = 0.3). La tasa de
reintervencién mostré una diferencia significativa: se
reintervinieron el 9,8% de los meningiomas Grado I de
la OMS vs el 33,3% los Grado II (P = 0.03). RR 3 IC
95% (1.13-7.9).

El tratamiento con radioterapia adyuvante se realizé en el
1,9% de los meningiomas Grado Iy en el 33,33% de los
atipicos. (P = 0.004). En la serie total solo recibi6 esta
terapéutica el 8% de los pacientes.

En lo que respecta a la evolucién clinica; tuvieron una
mala evolucién el 13,7% del grupo de meningiomas
Grado I de la OMS wvs el 41,6% del grupo de los
atipicos. (P = 0.01). RR 3.36 IC 95% (1.3-8.3) (Graf. 2).

La mortalidad para el grupo de los meningiomas grado 11
de la OMS fue del 41,6% vs el 11,7% en los meningiomas
benignos. (P < 0.01) RR 3.3 IC 95% (1.3-8.7).

N Evolucién: Buena N Evolucién Mala

Atipico Benigno

Grado Histolégico

Griafico |: Localizacion meningiomas segun grado histolégico. Se
observa que solo el 1,6% de los meningiomas Grado Il se localizan
en la base del craneo vs el 36.5% de los Grado I. P < 0,02
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Tabla 1: Caracteristicas De Los Pacientes

Variables Serie total N=63 (%) Meningiomas Gl N'=51 (%) Meningiomas G Il N=12 (%) Valor de P

Edad (afos)* 57 (15-82) 57 57 0.7

Genero 0.4
Femenino 38 (60.3) 32(62.7) 6 (50)

Karnofsky =70 0.7
Si 23 (36) 18 (35.3) 5(41.7)
No 40 (63.5) 33 (64.7) 7(58.3)

Localizacion en base del craneo 0.02
Sl 25 (39) 23 (45) 2(15.5)
NO 39 (61) 28 (55) 11(91.6)

Grado de reseccion 0.3
Total (Simpson 1-2-3) 43 (67.1) 38 (74.5) 8 (58.3)
Subtotal (Simpson 4-5) 18 (28) 13 (25.5) 5(38.4)

Re intervenciones 0.03
Si 9(14.2) 5(10) 4 (33.3)
No 54 (85.7) 46 (90) 8 (66.7)

Evolucion 0.01
Buena 51(81) 44 (86.2) 7 (58.3)
Mala 12 (19) 7(13.7) 6 (41.6)

Radioterapia adyuvante 0.004
Si 5(8) 1(1.9) 4 (33.3)
No 58 (92) 50 (98) 8 (66.6)

Mortalidad 11(17.4) 6(11.7) 5 (41.6) 0.01

La tabla | resume las variables analizadas en nuestra serie de 63 pacientes operados de meningiomas. Los datos se agrupan en columnas. La primera, segunda y tercera columna
representa respectivamente: muestra completa, meningiomas Grado | (benigno) y meningiomas Grado |l (atipicos).*Edad representada en mediana y entre paréntesis: Rango

B Base de craneo = NO [ Base de craneo = S|

100

%o

28

Atipico Benigno

Grado Histolégico

Griafico 2: Evolucion de los meningiomas segun grado histolégico.

Se compara la evolucion del grupo de meningiomas segun su
grado histolégico. Tuvieron una mala evolucion el 41,6% de los
meningiomas Grado Il vs el 13,7% de los Grado |

DISCUSION

Los datos obtenidos en nuestra seric muestran que
el 91,2% de los meningiomas atipicos se localizan
fuera de la base del crineo, marcando una diferencia
con respecto a los benignos. LEsta amplia diferencia
encontrada probablemente se deba al escaso ndmero
de Meningiomas Grado 1l reclutados. En la bibliografia
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Localizacién de meningiomas atipicos

Convexidad

6 (50%) Base del craneo
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= Base del craneo
Convexidad
= Otras

= Parasagital

Grafico 3: Se demuestra a localizacion de los meningiomas G II.
Se observa la predilecciéon por la convexidad/parasagital en un
75%de los casos

consultada, Kane y col.l en una revisién retrospectiva
de 378 pacientes, demostraron que los meningiomas
de la convexidad tenfan el doble de probabilidad de
ser grado II o III comparado con aquellos ubicados en
la base del craneo. Sade y col.71*P) informaron que
el 75% de los meningiomas atipicos se encontraban
sobre la convexidad cerebral mientras que un 25%,
sobre la base del cranco. Estos autores concluyen que
la localizacién anatémica podria considerarse como
un factor de riesgo para el desarrollo de meningiomas
atipicos/anaplasicos.
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Ilabria una embriogénesis meningea diferencial que
resulte en el predominio de un tipo de célula aracnoidal
sobre el otro.l%

Estd establecido que la prevalencia de meningiomas
benignos es mayor en las mujeres. En el caso de los
meningiomas atipicos hay una relacién varén-mujer igual
o incluso un ligero predominio del sexo femenino."? En
contraste, los meningiomas anapldsicos parecen ser mds
comunes en el sexo masculino.l”! Esto es coincidente con
nuestra seric donde no hubo diferencias en cuanto al
género en ambos grupos.

El grado de reseccién quirdrgica de todo tipo de
meningioma es ¢l factor pronéstico mds importante de
recidiva.’’ Como los meningiomas Grado I, los atipicos,
generalmente pueden ser resecados con una tasa baja
de complicaciones graves.!?! La mayoria de los pacientes
con meningiomas grado Il tratados dnicamente con
cirugia recurren. Al igual que con los meningiomas
benignos, la exéresis quirdrgica debiera ser lo mds
completa posible; incluyendo un margen de duramadre
alrededor del tumor, tejido blandos y hueso infiltrado
por ¢l meningioma.

Las tasas de supervivencia a 5 afios de los pacientes con
meningiomas atipicos y anapldsicos es del 28 al 70%,
con una peor sobrevida en aquellos pacientes sometidos
a resecciones Incompletas.® Al analizar el grado de
reseccién tumoral en ambos grupos no hubo diferencias
estadisticamente significativas.

Con respecto a la tasa de reintervencion, en nuestra serie
se¢ obtuvo una diferencia significativa: 9,8 vs 33,3% Grado
I/Grado 1II; esto refleja la progresion y recurrencia tumoral
diferencial entre los distintos grados histoldgicos.

Aunque no existe ain un estudio prospectivo para comparar
la radioterapia postoperatoria temprana en meningiomas
GII, la utilizacién de la radioterapia fraccionada como
tratamiento temprano es controversial.'”’ Hay estudios
que muestran resultados significativamente favorables
en los pacientes con reseccién quirdrgica completa vy
radioterapia adyuvante." Goyal y col.’) mostraron
control local del tumor en el 8§87% a los 5 y 10 afios
con la terapia de radiacién externa. Por su parte, Mair
et al,™ en una serie retrospectiva de 114 pacientes con
meningiomas atipicos, no recomiendan la radioterapia
postoperatoria en los pacientes con resecciéon Simpson 1
y 2; ademds, en los pacientes con un remanente tumoral
en las imdgenes de control recomiendan la radiocirugia
en primer término. Actualmente se estd llevando a cabo
un estudio randomizado para comparar la radioterapia vs
la observaciéon en meningiomas Grado 11 operados.”

En nuestros casos, solo el 7,8% de la serie del total, y
el 30% de los meningiomas atipicos fueron tratados con
radioterapia adyuvante. Esto dificulta la realizaciéon de
un andlisis concluyente al respecto. Se necesitard mayor

nimero de pacientes y mayor seguimiento para valorar el
impacto de dicha terapéutica.

Como limitaciones del trabajo encontramos la
naturaleza retrospectiva de la serie analizada, con todas
las limitaciones que este diseiio presenta a la hora de
la recoleccién de datos. También el escaso nimero de
meningiomas atipicos reclutados que resta potencia
al andlisis; la falta de aspectos moleculares como
receptores de progesterona y caracteristicas citogenéticas
implicados en la progresion tumoral y el escaso tiempo
de seguimiento de los pacientes (mediana de 50 meses).

CONCLUSION

La incidencia de los subgrupos de meningiomas ha
cambiado a partir del afio 2007, basados en los nuevos
criterios  histologicos de la OMS. Esto produjo un
aumento en la incidencia de meningiomas atipicos
(entre 25 y 30%). Por lo tanto la comparacion con series
cldsicas de meningiomas (trabajos como el de Simpson
de 1957), tendran que ser reevaluadas si se quicre obtener
conclusiones en lo que respecta a recurrencia y progresion
tumoral de los Meningiomas Grado II. La localizacion
tumoral parece ser un factor de riesgo para el desarrollo
de meningiomas atipicos, ya que la mayoria se localizan
en convexidad y parasagitales, lejos de la base del cranco.

Los meningiomas atipicos tienen un peor prondstico
evolutivo y presentan una mayor tasa de reintervencion.

La radioterapia adyuvante podria estar indicada en
meningiomas Grado II con resecciones incompletas y/o
ante la recurrencia/progresion tumoral, pero se necesita
un mayor numero de pacientes y trabajos de mejor
calidad metodoldgica para determinar el rol que juega en
esta patologia.
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